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Leur gravite (pres d’un quart des patients bipolaires se suicident) justifie de traiter en phase aigue 
et au long cours par des thymoregulateurs tout en utilisant avec precaution les antidepresseurs. 
La necessity de maintenir une normothymie doit faire associer au traitement medicamenteux des 
psychotherapies adjuvantes et prendre en charge les nombreuses comorbidites de ces troubles. 
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L e trouble bipolaire est une maladie 
chronique, frequente et invalidante. 
Elle touche entre 1 et 3 % de la popu- 
lation generate. 1 ' 2 

Son diagnostic est clinique et se definit 
par la succession de phases d’excitation 
de rhumeur (phase maniaque) et de phases 
d’humeur basse (episode depressif majeur) . 
Les definitions (selon la 10 e edition de la 
Classification internationale des maladies 
[CIM 10]), extraites du guide medecin de 
la Haute Autorite de sante (HAS) pour le 
trouble bipolaire, sont resumees dans 
l’encadre ci-contre. Son caractere chronique 
et invalidant en fait une affection de longue 
duree (ALD 23) dont la prise en charge 
s’etablit tout au long de la vie du patient. 
Les comorbidites (somatiques, addicto- 
logiques et anxieuses notamment) sont 
tres frequentes. 

L’impact de ce trouble est colossal. Sur 
la vie entiere, c’est 15 a 20 % des patients 
qui decederont par suicide. Le handicap 
genere par la maladie (familial, social, 
professionnel) est majeur. Une etude 
recente sur 1 300 patients montre que 
seulement un tiers des patients bipolai- 
res sont employes a plein temps. 3 Une 
meta-analyse portant sur 12 etudes (n = 
1 838) rapporte que les patients bipolaires 
stabilises ont une moins bonne estime de 
soi que les sujets controles. 4 Ces conse- 
quences font suite aux episodes de 


Definitions de la CIM 10 

■ F31. Trouble affectif bipolaire 

Trouble caracterise par deux ou plusieurs episodes au cours desquels I’humeur et le niveau 
d’activite du sujet sont profondement perturbes, tantot dans le sens d’une elevation de I’humeur 
et d’une augmentation de I’energie et de I’activite (hypomanie ou manie), tantot dans le sens 
d’un abaissement de I’humeur et d’une reduction de I’energie et de I’activite (depression). 

Les episodes recurrents d’hypomanie ou de manie sont classes comme bipolaires (F31 -8). 
Comprend : maladie, psychose, reaction maniaco-depressive. A I'exclusion de : cyclothymie (F34-0). 

■ Episode maniaque 

Toutes les subdivisions de cette categorie s’appliquent exclusivement a un episode isole. 

Un episode hypomaniaque ou maniaque survenant chez un sujet ayant presente un ou plusieurs 
episodes affectifs dans le passe (depressif, hypomaniaque, maniaque ou mixte) doit conduire 
a un diagnostic de trouble affectif bipolaire. 

■ F32. Episodes depresses 

Dans les episodes typiques de chacun des trois degres de depression : leger, moyen ou severe, 
le sujet a un abaissement de I’humeur, une reduction de I’energie et une diminution de I’activite. 

II existe une alteration de la capacite a eprouver du plaisir, une perte d’interet, une diminution 
de I’aptitude a se concentrer, associees couramment a une fatigue importante, meme apres 
un effort minime. 

On observe habituellement des troubles du sommeil et une diminution de I’appetit. II existe presque 
toujours une diminution de I’estime de soi et de la confiance en soi et, frequemment, des idees 
de culpabilite ou de devalorisation, meme dans les formes legeres. L’humeur depressive ne varie 
guere d’un jour a I’autre ou selon les circonstances, et peut s’accompagner de symptomes dits 
somatiques, p. ex. une perte d’interet ou de plaisir, un reveil matinal precoce (plusieurs heures 
avant I’heure habituelle), une aggravation matinaie de la depression, un ralentissement psychomoteur 
important, une agitation, une perte d’appetit, une perte de poids et une baisse de libido. 

Le nombre et la severite des symptomes permettent de determiner trois degres de severite d’un 
episode depressif : leger, moyen et severe. Comprend des episodes isoles de : depression psychogene, 
reactionnelle, reaction depressive ; a I’exclusion des episodes associes a un trouble des conduites 
en F91 -(F92-0), a un trouble de I’adaptation (F43-2), a un trouble depressif recurrent (F33). • 
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decompensation de lamaladie, c’est-a-dire 
aux episodes (hypo)maniaques ou depres- 
ses majeurs, mais resultent aussi du fait 
de symptomes residuels au long cours. 

Les enjeux d’une therapeutique opti- 
misee sont majeurs puisque, dans l’etude 
STEP-BP (n = 1 469), 49 % des patients 
avaient des recurrences dans les 2 ans, 
directement a l’origine des handicaps. 

Prise en charge d’une 
decompensation aigue 

Episode maniaque 

II s’agit generalement d’une urgence du 
fait de ses consequences sociales, profes- 
sionnelles, financieres et medicates 
(conduites a risque notamment) . Elle 
impose toujours d’eliminer une cause 
somatique et d’arreter tout traitement 
antidepresseur (attention aux prescrip- 
tions pour d’autres indications) ou toute 
substance psychoactive. 

Le traitement de l’episode maniaque 
repose avant tout sur le renforcement ou 
l’introduction d’un traitement regulateur 
de l’humeur (tableaux 1 et 2) . 

La mise a jour 2013 de la Canadian 
Network for Mood and Anxiety Treatment 
(CANMAT) rappelle 5 que le traitement 
thymoregulateur de premiere ligne peut 
etre une monotherapie utilisant les 
sels de lithium, le divalproate de sodium, 
l’olanzapine, la risperidone, la quetia- 
pine, l’aripiprazole, l’asenapine, la zipra- 
sidone et le paliperidone (ces deux der- 
niers n’ont pas Fautorisation de mise sur 
le marche [AMM] en France) . 

Une bitherapie peut aussi etre pres- 
erve avec un antipsychotique atypique 
associe au lithium ou au valproate de 
sodium. En pratique clinique, cette 
coprescrition intervient souvent rapide- 
ment lorsque la monotherapie n’est pas 
suffisante. Cette option semble etre par- 
ticulierement interessante puisque une 
meta-analyse conduite sur 68 essais ran- 
domises et controles (n = 16 073) met en 
evidence une meilleure efficacite des 
antipsychotiques atypiques (risperi- 
done, olanzapine et haloperidol) par rap- 
port aux stabilisateurs de l’humeur pour 
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le traitement aigu d’un syndrome 
maniaque. 6 Une revue de la litterature 
conduite en 2012 recommande l’associa- 
tion d’un antipsychotique atypique avec 
un thymoregulateur (lithium ou val- 
proate) en premiere ligne d’une phase 
aigue de manie. 8 Pour autant, la tole- 
rance metabolique des antipsychotiques 
atypiques peut etre mauvaise, avec une 
prise de poids pour l’asenapine et l’olan- 
zapine, notamment chez les jeunes, 7 des 
akathisies pour l’aripiprazole et une 
sedation pour la quetiapine, l’haloperidol 
et l’asenapine. 8 De ce fait, une premiere 
ligne de traitement associant un thymo- 
regulateur et un antipsychotique est 
recommandee a la phase aigue d’un 
episode maniaque, mais son maintien 
doit etre discute pour chaque patient, 
en tenant compte de l’histoire de la 
maladie et des facteurs de risque cardio- 
vasculaire. 

En cas de resistance, la CANMAT 
recommande en deuxieme ligne la pres- 
cription de carbamazepine, d’haloperidol 
ou l’electroconvulsivotherapie. Si elle n’a 
pas ete envisagee precedemment, l’asso- 
ciation sels de lithium-acide valpro'ique 
peut alors etre introduite. 


Episode mixte 

Les etats mixtes (tableaux 1 et 2) sont des 
etats instables sur le plan psychiatrique, 
avec un risque suicidaire important, et 
repondent en general moins bien au 
lithium ou aux monotherapies thymo- 
regulatrices. 9 ’ 10 

Les etudes controlees contre placebo 
sur les etats mixtes sont peu frequentes 
et excluent souvent les patients suicidai- 
res ou ayant des comorbidites, caracte- 
ristiques pourtant souvent associees aux 
etats mixtes. Les particularites cliniques 
des etats mixtes sont tres heterogenes. II 
faut ainsi extrapoler avec prudence les 
resultats d’etudes menees sur des 
patients qui ne sont pas identiques a 
ceux vus dans la pratique courante. 

Les antidepresseurs ne doivent pas 
etre presents lors des phases mixtes, et 
la premiere mesure preconisee dans la 
prise en charge d’un etat mixte est d’arreter 
les antidepresseurs (s’ils sont presents 
sur la prescription) . Cela est egalement vrai 
pour les depressions mixtes (etats mixtes 
avec predominance de symptomes depres- 
ses) avec une mauvaise reponse aux 
traitements antidepresseurs. 11 


Recommandations 

De la synthese de la litterature et des guidelines, nous pouvons retenir que le traitement 

d’une depression bipolaire doit se fonder en premier lieu sur : 

-> I’eviction des facteurs de stress, la reevaluation des rythmes nycthemeraux et de I’observance 
therapeutique ; 

-» le renforcement des traitements regulateurs de I’humeur. 

Concernant les antidepresseurs : 

-» ils doivent etre presents uniquement sous couverture thymoregulatrice (pour renforcer 
I’efficacite et limiter le risque de virage maniaque) ; 

-» privilegier les inhibiteurs de la recapture de la serotonine (en dehors de la paroxetine) 

et eviter les tricycliques et inhibiteurs de la recapture de la serotonine et de la noradrenaline ; 

-> la prescription doit idealement se faire sur la periode aigue, avec arret au bout 
de 6 a 8 semaines ; 

-> chez les patients ayant des cycles rapides, leur prescription doit rester exceptionnelle ; 

-» ils doivent etre arretes en cas de syndrome mixte ou de virage maniaque.* 
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Ainsi, les traitements thymoregula- 
teurs doivent etre en premiere ligne lors 
de l’episode aigu et notamment l’olanza- 
pine. 12 L’etat mixte est associe a une sui- 
cidalite importante et semble predire la 
recurrence d’etats mixtes dans le futur. 13 
Le lithium etant efficace dans la preven- 
tion du suicide, 14 il pourrait etre un medi- 
cament de choix pour le traitement pro- 
phylactique de ces patients. 

Depression bipolaire 

Regulateurs del’humeur 

Le traitement de la depression bipo- 
laire est un enjeu majeur (tableaux 1 et 2) . 
Les patients bipolaires, et en particulier 
ceux ayant un trouble bipolaire de type II 
(episode depressif majeur + hypomanie 
spontanee), passent beaucoup plus de 
temps en phase depressive qu’hypomane 
ou maniaque, et ces periodes sont gene- 
ratrices de handicap socioprofessionnel 
et familial, avec un risque suicidaire accru. 
II peut etre intuitivement tentant de 
prescrire un antidepresseur a un patient 
bipolaire deprime, mais le risque inhe- 
rent est le virage maniaque avec comme 
consequence un retard supplementaire a 
l’obtention de l’euthymie, seul objectif 
permettant d’ameliorer le pronostic du 
trouble. Leur administration, bien que 
parfois necessaire, doit se faire selon cer- 
taines regies (v. infra) . 

Comme pour le traitement d’une 
manie, la CANMAT rappelle 5 qu’il faut 
avant tout reevaluer les facteurs environ- 
nementaux de stress, les rythmes nycthe- 
meraux et renforcer la psychoeducation. 

Le traitement medicamenteux de pre- 
miere ligne n’est pas univoque et doit etre 
discute au cas par cas en fonction du profil 
evolutif et des antecedents de bonne 
reponse. II est important de prendre en 
compte que l’absence d’amelioration par- 
tielle precoce (de 2 a 3 semaines) est predic- 
tive d’une non-reponse. 16 II est alors prefera- 
ble de changer de strategie therapeutique. 

Lithium. L’effet antidepresseur du 
lithium en monotherapie, bien que cons- 
tate en clinique, est controversy sur le 
plan scientifique. Dans une meta-analyse 
englobant 9 petits essais en double aveugle 


| Prise en charge schematique des troubles bipolaires 


Episode aigu 


1 Depression 

1 Lithium ± lamotrigine 

1 Quetiapine 

1 Antidepresseurs selon regies de prescription 

1 Electroconvulsivotherapie 

1 Mixte 

1 Arret traitement antidepresseur +++ 

1 Lithium ± antipsychotique atypique ± valproate de sodium 

1 Maniaque 1 Arret traitement antidepresseur +++ 

1 Lithium ± antipsychotique atypique 

1 Valproate de sodium ± antipsychotique atypique 

1 Electroconvulsivotherapie 

Prophylaxie (en fonction de la polarite, de la tolerance, des comorbidites) 

1 Premiere intention 

1 Lithium 

1 Valproate de sodium 

1 Lamotrigine (prevention rechute depressive) 

1 Quetiapine 

1 Olanzapine (prevention rechute maniaque) 

1 Aripiprazole (prevention rechute maniaque) 

1 Alternatives 

1 Carbamazepine / oxcarbamazepine 

1 Electroconvulsivotherapie 


contre placebo, 8 de ces etudes suggerent 
que le lithium est superieur au placebo 
dans le traitement de la depression bi- 
polaire. 16 En pratique clinique, les doses 
utilisees de lithium dans cette indication 
sont basses (objectifs lithemiques a 
0,8 mmol/L). Le choix du lithium peut 
aussi etre porte par son effet prophy- 
lactique sur le risque suicidaire. 

Quetiapine. En monotherapie dans le 
traitement de la depression bipolaire, la 
quetiapine beneficie d’un haut niveau de 
recommandation ; 5 etudes en double 
aveugle controlees contre placebo ont 
demontre son efficacite pour des doses 
de 300 et 600 mg/j. 18 - 21 Une etude portait 
sur la forme a liberation prolongee. 22 

La sedation, la somnolence et les effets 
anticholinergiques (bouche seche, consti- 
pation) sont des effets indesirables sou- 
vent retrouves en debut de traitement. A 
plus long terme, des prises de poids sont 
observees. 


Lamotrigine. Une meta-analyse conduite 
sur 6 essais controles contre placebo met 
en evidence un effet modeste de la lamo- 
trigine dans le traitement de la depression 
bipolaire. 17 Cet effet semble plus impor- 
tant pour les depressions severes que 
moderees. Mais ces resultats ont pu etre 
reveles par la meta-analyse et non par 
chacun des 5 essais. II est done difficile 
de conclure a un net effet antidepresseur 
cliniquement significatif de la lamotri- 
gine dans la depression bipolaire. 

Neanmoins, la lamotrigine n’est pas a 
exclure dans cette indication, notamment 
en association avec le lithium. Un essai 
controle et randomise trouve un effet supe- 
rieur au placebo de la lamotrigine en add- 
on au lithium pour le traitement de la phase 
aigue de depression chez 124 patients 
bipolaires de type I (episode maniaque 
± episode depressif majeur) ou II. 23 

Olanzapine-fluoxetine. Cette associa- 
tion, comme la quetiapine, a requ l’ap- 
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TABLEAU 2 


Mise au point 


TRAITEMENT DES TROUBLES BIPOLAIRES 


Surveillance paraclinique au long cours d’un patient ayant une prescription 
d’antipsychotiques atypiques et de lithium 


DCI 

Nom commercial 

Posologie 

Effets indesirables 

Precautions d'emploi 

Lithium 

1 Teralithe 250 

1 Teralithe LP400 

1 Liberation immediate : 

0,5 < lithiemie < 0,8 

1 Liberation prolongee : 

0,8 < lithiemie <1,2 

1 Tremblements 

1 Nausees, diarrhees 

1 Prise de poids 

1 Hypothyroidie 

1 Hy perparathyroi'd i e 

1 Diabete insipide 

1 Acne, psoriasis 

1 Pas de regime sans sel 

1 Respecter une bonne hydratation 

1 Prevenir des signes de surdosage 

1 Avant introduction : 

• PTH • Ca+ • ionogramme • uree 

• creatininemie avec proteinurie des 24 h 

• TSH • calcemie • electrocardiogramme 

1 Tous les 3 mois : 

• lithiemie • uree-creatinine 

• ionogramme sanguin 

1 Tous les ans : • PTH • Ca+ 

• idem + electrocardiogramme et TSH 

Acide valproTque 

Divalproate 

Valpromide 

1 Depakine 

1 Depakote 

1 Depamide 

1 Taux plasmatiques 
entre 50 et 1 00 mg/L 
(augmentation progressive) 

1 Thrombopenie 

1 Nausees, vomissements 

1 Prise de poids 

1 Hepatite aigue 

1 Pancreatite aigue 

1 Tremblements 

1 Syndrome des ovaires 
polykystiques 

1 Teratogenicite +++ 

1 Avant introduction puis tous les 6 mois : 

• poids • hemogramme 

• bilan hepatique • beta-hCG 

1 Interactions 

Lamotrigine 

1 Lamictal 

1 Entre 1 00 et 300 mg/j 

1 Rashs cutanes +++ 
(moderns a 
syndrome de Lyell) 

1 Introduction progressive : 

-* SI -S2 : 25 mg/j 
-*■ S3-S4 : 50 mg/j 
-*■ S5 : 1 00 mg/j 

Carbamazepine 

1 Tegretol 

1 Entre 400 et 800 mg/j 
(paliers de 3 a 4 j) 

1 Teratogenicite 

1 Avant introduction : 

• poids • electrocardiogramme 

• hemogramme • bilan hepatique 

• beta-hCG 

1 Tous les 6 mois : 

• hemogramme • bilan hepatique 

1 Interactions (notamment pilule 
estroprogestative) 

Quetiapine 

1 Xeroquel 

1 Entre 300 et 800 mg/j 

1 Somnolence 

1 Prise de poids 

1 Instauration par paliers progressifs 
journaliers (sedation) 

Olanzapine 

1 Zyprexa 

1 Entre 5 et 20 mg/j 

1 Prise de poids 

1 Diabete 

1 Dyslipidemie 

1 Sedation 


Aripiprazole 

1 Ability 

1 Entre 5 et 30 mg/j 

1 Akathisies 



DCI : denomination commune internationale ; beta-hCG : hormone chorionique gonadotrope ; TSH : thyreostimuline. 
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probation de la Food and Drug Admi- 
nistration pour le traitement de la 
depression bipolaire. Le risque de virage 
lie a la coprescription de fluoxetine n’est 
pas superieur a celui de l’olanzapine 
seule dans les etudes. II faut cependant 
prendre en consideration le risque meta- 
bolique inherent a l’olanzapine (prise 
de poids, troubles lipidiques, risque de 
diabete). 

Place des antidepresseurs 

Le role des antidepresseurs dans le 
traitement de la depression bipolaire 
reste un domaine de controverse en psy- 
chiatric. 

Les prescriptions d’antidepresseurs 
chez les patients bipolaires deprimes 
sont beaucoup plus importantes que ce 
qu’autorise le consensus scientifique 
evaluant leur efficacite et leur tolerance. 
Les antidepresseurs constituent pourtant 
50 % des traitements initiaux instaures 
chez ces patients. Une meta-analyse 
recente a ete conduite pour evaluer l’effi- 
cacite et la tolerance a court terme 
(moins de 4 mois) des antidepresseurs 
contre placebo ou un autre medicament 
actif dans le traitement de la depression 
dans le trouble bipolaire I ou II. 24 

Efficacite. Contre placebo, une ten- 
dance non significative (p = 0,06) a une 
reponse clinique (diminution des symp- 
tomes de 50 % sur les echelles devalua- 
tion) etait mesuree. Les criteres de 
remission (traitement total des sympto- 
mes depressifs) n’etaient pas superieurs 
pour les patients sous antidepresseurs 
que pour ceux sous placebo. 

Compares a d’autres medicaments effi- 
caces dans le traitement de la depression 
bipolaire (regulateurs de l’humeur pour 
70 % d’entre eux), les resultats ne sont 
pas en faveur des antidepresseurs. II 
n’apparait pas de benefice significatif 
en terrnes de reponse ou de remission 
clinique. 

Cependant, beaucoup d’etudes ont ete 
conduites avec la paroxetine, dont l’effi- 
cacite contre placebo n’a jamais ete clai- 
rement mise en evidence ; 21 ce medica- 
ment n’est done pas recommande dans le 
traitement de la depression bipolaire. 


Effets indesirables 
du lithium 

Le lithium est globalement bien tolere, 
et largement sous-prescrit. 

Effets indesirables a court terme : 

•4 prise de poids ; 

-> tremblements (parfois transitoire et 
debut de traitement) ; 

■4 nausees, vomissements, diarrhees ; 

■4 syndrome polyuro-polydipsique ; 

■4 acne, psoriasis, alopecie. 

Effets indesirables au long cours : 

■4 insuffisance renale ; 

■4 hypothyroi'die ; 

■4 hyperparathyro'idie. 

! Signes de surdosage : nausees, 
vomissements, syndrome cerebelleux, 
tremblements, crise convulsive, troubles 
de I’attention. 

=> Le patient doit les connaitre et toujours 
avoir une ordonnance de dosage de la 
lithiemie en urgence en sa possession. 

! Interactions medicamenteuses : 
anti-inflammatoires non steroidiens 
(qui majorent la toxicite renale du lithium), 
diuretiques (qui augmentent la lithiemie), 
inhibiteurs de I’enzyme de conversion 
de I’angiotensine, antagonistes 
des recepteurs de I’angiotensine II 
(qui augmentent la lithiemie), metronidazole, 
tetracyclines et spectinomycine (qui 
augmentent la toxicite renale du lithium). 


Tolerance. Elle est essentiellement 
evaluee par le risque de virage maniaque 
sous antidepresseur, qui induit un mauvais 
equilibre de la maladie, principal objectif 
de fond a poursuivre. A ce titre, la meta- 
analyse de 201 1 ne montre pas de risque 
superieur de virage par rapport a d’autres 
medicaments ou contre placebo. 16 


Neanmoins, les virages maniaques 
releves dans les etudes sont en general 
francs et majeurs. Des fluctuations thy- 
miques moins importantes ne sont pas 
toujours consignees alors qu’elles sont 
frequentes en clinique et impactent 
autant l’equilibre thymique sur le long 
terme. 

Ensuite, plusieurs facteurs de risque 
de virage maniaque sous antidepresseurs 
ont ete identifies ; il s’agit du trouble 
bipolaire de type I, des antidepresseurs 
tricycliques et, dans une moindre 
mesure, des inhibiteurs de la recapture 
de la serotonine et de la noradrenaline. 

Concernant la sous-population des 
patients ayant des cycles rapides (plus 
de 4 episodes thymiques par an), les 
antidepresseurs font l’objet d’une 
contre-indication relative en premiere 
intention (l’optimisation du traitement 
thymoregulateur est, la aussi, recher- 
chee). 

Prise en charge au long cours 

Traitement medicamenteux 

Un traitement thymoregulateur de fond, 
a visee prophylactique, doit etre main- 
tenu au long cours. 

II est intuitivement admis que le traite- 
ment medicamenteux qui a fonctionne 
durant la phase aigue permettra de pre- 
venir les rechutes (en dehors des anti- 
depresseurs qui doivent etre arretes pre- 
cocement). Neanmoins, le choix du 
traitement doit etre conduit en fonction 
des aspects de tolerance (syndrome 
metabolique, sedation, syndrome extra- 
pyramidal) mais aussi en fonction de la 
polarite dominante et de l’histoire de la 
maladie. 

Ainsi, pour la prevention des rechutes 
depressives (e’est-a-dire pour un patient 
ayant essentiellement des episodes 
depressifs), la lamotrigine (qui ne pre- 
vient exclusivement que les rechutes 
depressives), le divalproate, le lithium 
(particulierement s’il existe des antece- 
dents personnels de tentative de suicide) 
et la quetiapine sont des medicaments 
de choix. 
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^ Mise au point 


TRAITEMENT DES TROUBLES BIPOLAIRES 


1 Bilan de premiere ligne avant introduction d’un traitement thymoregulateur 
| chez un patient bipolaire 

/ Hemogramme 

/ ASAT, ALAT, gamma-GT, 

Si lithium 

/ Glycemie a jeun 

phosphatases alcalines 

/ Thyreostimuline, T3, T4 

/ Bilan lipidique 

/ Toxiques urinaires 

/ Parathormone 

(HDL- et LDL-cholesterol, 
triglycerides) 

/ lonogramme sanguin 

/ Electrocardiogramme 
(si plus de 40 ans 
ou antecedent) 

/ Proteinurie 

des 24 heures 

/ Creatininemie 

/ Beta-hCG (si necessaire) 


ALAT : alanine aminotransferase ; ASAT 
chorionique gondotrope. 

: aspartate aminotransferase ; gamma-GT : 

gamma-glutamyl transferase ; beta-hCG : hormone 


| Surveillance paraclinique au long cours d’un patient ayant une prescription 
| d’antipsychotiques atypiques et de lithium 



Initial 

4 semaines 

8 semaines 

12 semaines 

3 mois 

Annee 

Tous les 5 ans 

Antecedents 
personnels 
et familiaux 

/ 





/ 


IMC 

/ 

/ 

/ 

/ 

/ 



Tour de taille 

/ 





/ 


Pression 

arterielle 

/ 



/ 


/ 


Glycemie 
a jeun 

/ 



/ 


/ 


Bilan 

lipidique 

/ 



/ 



/ 


Concernant le lithium 

- a I’introduction : hormone chorionique gonadotrope, electrocardiogramme, proteinurie des 24 heures ; 

- a I’introduction et chaque annee : uree, creatininemie, thyreostimuline T3-T4, parathormone, calcemie, lithiemie a jeun (ou plus tot en cas de presence 
de signes de surdosage ou de mauvaise observance). 

IMC : indice de masse corporelle. 
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Concernant la prevention des re- 
chutes maniaques, le lithium, l’olan- 
zapine et l’aripiprazole ont demontre 
leur efficacite. 24 

Tolerance et surveillance. Beaucoup 
de traitements psychotropes peuvent 
etre a l’origine de complications soma- 
tiques, principalement des prises de 
poids, des dyslipidemies, des intolerances 
au glucose ou diabete, voire un syndrome 
metabolique. Un bilan clinique et paracli- 
nique doit done etre fait avant Fintroduc- 
tion, puis regulierement durant le suivi 
(tableaux 3 et 4). 

Concernant le lithium, la zone thera- 
peutique visee se situe entre 0,8 et 
1,2 mmol/L pour la presentation a libe- 
ration prolongee, et 0,5 a 0,8 mmol/L 
pour celle a liberation immediate (a jeun, 
12 heures apres la prise et au moins 
5 jours apres modification de laposologie). 
Un dosage plasmatique du lithium doit 
etre fait tous les ans. 

Le divalproate de sodium est aussi dose 
en routine, avec des objectifs entre 50 et 
lOOmg/L. 

Traitement non medicamenteux 

Les psychotherapies. Plusieurs essais 
se sont interesses aux psychotherapies 
dans le trouble bipolaire, en particulier 
pour le traitement des symptomes 
depressifs residuels. Les therapies cogni- 
tivo-comportementales (TCC) ont fait 
l’objet d’une attention particuliere, avec 
des resultats contrastes. Deux meta- 
analyses ont ete conduites avec des 
tailles d’effet faible a modere sur les 
symptomes depressifs residuels ; 25 ’ 26 
l’une d’entre elles ne trouvant pas d’effet 
sur le risque de rechute ulterieur. 27 Le 
reel benefice des therapies cognitivo- 
comportementales dans le trouble bi- 
polaire reste peu clair. 

La psychoeducation. Comme pour 
toute pathologie chronique, la connais- 
sance de la maladie et de ses traitements 
est indispensable pour le patient comme 
pour son entourage. La psychoeducation 
est un programme structure qui doit etre 
mene pour chaque patient, a titre indivi- 
duel ou en groupe, en vue de diminuer le 


risque de rechute. Les objectifs se resu- 
ment a une connaissance de la maladie, 
des signes prodromiques de decompen- 
sation, une adaptation du mode de vie (et 
notamment les rythmes nycthemeraux) , 
la comprehension de 1’importance de 
l’observance medicamenteuse, ainsi 
qu’une vigilance sur les effets inde- 
sirables. 

La remediation cognitive etfonction- 
nelle. Une premiere etude recente 28 
ne met pas en evidence de benefice sur 
la recuperation fonctionnelle et cogni- 
tive par rapport aux techniques de 
psycho-education associees au traite- 
ment de fond. 

Prise en consideration des comorbi- 
dites. Le trouble bipolaire est une 
pathologie hautement associee a des 
comorbidites telles que des pathologies 
somatiques (infection par le virus de 
Fhepatite C et/ou de Fimmunodeficience 
humaine, facteurs de risque cardiovas- 
culaire notamment) mais aussi avec les 
troubles anxieux et les troubles lies a 
Futilisation de toxiques (le trouble bipo- 
laire est la pathologie psychiatrique la 
plus associee aux abus et dependan- 
ces). A ce titre, la regulation au long 
cours de l’humeur dans le trouble bipo- 
laire passe par l’equilibration de ces 
comorbidites. 


Conclusion 

Le trouble bipolaire est une pathologie 
chronique grave et invalidante qui 
necessite une prise en charge au long 
cours. Les enjeux sont importants du 
fait de son impact sur le pronostic vital, 
professionnel, social et familial. 

La part medicamenteuse de ce traite- 
ment, dans les phases aigues comme 
dans les periodes d’euthymie, doit en 
premier lieu s’appuyer sur les traite- 
ments thymoregulateurs. 

L’usage des antidepresseurs (inhibi- 
teurs de la recapture de la serotonine) 
doit se faire uniquement dans les perio- 
des de decompensation depressive apres 
optimisation du traitement regulateur. 

La prise en charge doit toujours etre 
adaptee a l’histoire de la maladie et au 
terrain du patient. 

Des mesures non medicamenteuses 
doivent systematiquement etre associees. 

La prise en charge des comorbidites 
constitue un autre volet tres important 
car le trouble bipolaire est une pathologie 
hautement associee a des comorbidites.* 
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summary Treatment of bipolar disorder 

Bipolar disorder is a chronic pathology whose management must lead to limit the social, professional and family 
impacts as well as suicidal risk. The treatment of acute episodes and prophylaxis is based on mood stabilizer 
treatments whose lithium is a leader. They will be chosen according to the background and history of the 
disease. Anti-depressants must be used with care to minimize the risk of manic episode and the induction of 
rapid cycles. The prognosis is not solving major episodes but avoiding major mood episodes. The management 
of residual symptoms (especially neuro-cognitive) is also a major challenge prognosis and justifies the 
implementation of adjuvant psychotherapeutic strategies. 


resume Traitement des troubles bipolaires 

Le trouble bipolaire est une pathologie chronique dont la prise en charge doit conduire a en limiter les impacts 
sociaux, professionnels, familiaux ainsi que le risque suicidaire. Le traitement des episodes aigus, ainsi que le 
traitement prophylactique repose sur les traitements thymoregulateurs dont les sels de lithium sont le chef de 
file. Ils sont choisis en fonction du terrain et de I'histoire de la maladie. Les antidepresseurs sont a utiliser avec 
precaution pour limiter le risque de virage maniaque et I’induction de cycles rapides. Le pronostic n'est pas a la 
resolution des episodes majeurs mais au maintien de la normothymie. La prise en charge des symptomes 
residuels (en particulier neurocognitifs) constitue egalement un enjeu pronostique important et justifie la mise 
en ceuvre de strategies psychotherapeutiques adjuvantes. 
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